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Parempaa aivovammapotilaiden diagnostiikkaa 
ja hoitoa verikokeen avulla?
V erestä mitattavat aivovammamerkkiai-neet (jatkossa biomarkkerit) tekevät tuloaan arkipäivän lääketieteeseen. Yh-
dysvaltojen lääkevalvontaviranomainen (FDA) 
hyväksyi vuonna 2018 ensimmäisen testin 
aivovammapotilaiden kuvantamistarpeen seu-
lontaan. Vuosikymmenien tutkimuksen ja odo-
tuksen jälkeen biomarkkerit tuovat lähivuosina 
aivovammojen arviointiin toivottua objektiivi-
suutta. 
Väestötason vuosittainen aivovammojen il-
maantuvuus on jopa 790/100 000 (1). Näistä 
vammoista valtaosa on lie-
viä. Lievien aivovammojen 
toipumisennuste on pääosin 
hyvä. Lievää vaikeampiin ai-
vovammoihin liittyy puoles-
taan merkittävää invaliditeet-
tia ja kuolleisuutta (2).
Akuutin aivovamman arvioinnin haasteet 
voidaan jakaa karkeasti kolmeen teemaan: 
1) pään päivystyksellisen tietokonekerrosku-
vauksen (TT) tarve, 2) lievien aivovammo-
jen diagnostisten kriteerien subjektiivisuus ja 
3) toipumisennusteen määrittäminen. Näihin 
haasteisiin on pyritty löytämään ratkaisuja pe-
rifeerisestä verestä proteomiikan, genomiikan, 
metabolomiikan ja immunologian keinoin löy-
detyillä biomarkkereilla tai biomarkkeriyhdis-
telmillä. 
Pään TT-kuvaus on muodostunut kultaiseksi 
standardiksi kallonsisäisten vammojen akuut-
titutkimuksena (3). Kasvavien terveydenhuol-
lon kulujen lisäksi kasvaviin TT-kuvausmääriin 
liittyy suurentunut ionisoivan säteilyn aiheutta-
ma syöpäriski. Kuvantamistarvetta vähentäville 
biomarkkereille on selkeä tarve, sillä valtaosa 
tapaturman vuoksi tehtävistä pään TT-kuvauk-
sista on löydöksettömiä (4). Vuonna 2013 
skandinaavinen neurotraumakomitea julkaisi 
ensimmäisen aivovammojen hoitosuosituksen, 
joka integroi aivovammapotilaan kliiniseen ar-
viointiin biomarkkerin (5,6). Kyseinen suosi-
tus sisältää hermotukisoluissa ekspressoituvan 
S100B-proteiinin määrityksen osana pienen 
riskin lievän aivovamman saaneen potilaan ku-
vantamistarpeen arviointia. Kyseisen suosituk-
sen on raportoitu vähentävän 
sekä diagnostiikkakustannuk-
sia että pään TT-kuvausten 
määrää (7). S100B:n käyttöä 
rajoittaa kuitenkin keskus-
hermoston ulkopuolinen eks-
pressio, jonka vuoksi merk-
kiaine reagoi muun muassa tuki- ja liikuntaeli-
mistön vammoihin (8). S100B ei sovellu itse-
näiseksi testiksi aivovammoihin, vaan sitä on 
käytettävä yhdessä kliinisten löydösten kanssa, 
kuten on todettu skandinaavisessa suositukses-
sa. Toistaiseksi tämän hoitosuosituksen luotet-
tavuudesta on vielä vähän tutkimusnäyttöä.
Vuonna 2018 FDA:n hyväksynnän saanut 
testi sisältää gliasoluperäisen glial fibrillary 
 acidic- (GFAP) ja neuroniperäisen ubiquitin 
carboxy-terminal hydrolase L1 (UCH-L1) 
-proteiinin pitoisuusmäärityksen. Nämä bio-
markkerit ovat varsin aivokudosspesifisiä, herk-
kiä kuvantaen todettaville aivokudoksen akuu-
teille vaurioille eivätkä reagoi S100B:n tapaan 
niin herkästi kallon ulkopuolisiin vammoihin 
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(KUVA) (9). Testi validoitiin laajassa tutkimuk-
sessa, joka osoitti testin ennustavan luotettavas-
ti TT-positiivisia aivovammalöydöksiä lievän 
aivovamman saaneilla potilailla (9). Testin klii-
nistä käyttöönottoa hidastaa riittävän nopean 
laboratorioanalytiikan ja hoitopaikkamittaus-
laitteiden (point of care -testi) puuttuminen. 
Myös tarkat potilasryhmäkohtaiset (esimer-
kiksi monivamma-, lapsi-, vanhus- ja kroonisia 
aivosairauksia sairastavat potilaat) viitearvot 
uupuvat.
Proteiinien ohella pieniä verestä mitattavia 
aineenvaihduntatuotteita, kuten rasvahappoja 
ja glukoosijohdoksia, on tutkittu aivovamma-
diagnostiikassa. Toisin kuin usean proteii nin, 
näiden aineenvaihduntabiomarkkereiden pääsy 
verenkiertoon ei vaadi veri-aivoesteen vauriota. 
Aivovammabiomarkkereiden tutkimuksessa 
metabolomiikan menetelmiä on toistaiseksi 
käytetty vielä vähän. Hiljattain kuuden aineen-
vaihduntatuotteen yhdistelmän osoitettiin ole-
van suomalais-brittiläisessä kahden keskuksen 
tutkimuksessa jopa GFAP–UCH-L1-testiä tar-
kempi tunnistamaan TT-kuvantamista tarvit-
sevat potilaat (10). Lisäksi on raportoitu, että 
kahden aineenvaihduntatuotteen yhdistelmällä 
pystyttiin parantamaan merkittävästi kliinisiin 
ja kuvantamislöydöksiin perustuvaa aivovam-
mapotilaiden toipumisennustemallia (11).
Lievän aivovamman saaneista potilaista 
15–25 %:lle jää pitkäaikaisia tai pysyviä oireita 
(12). Toistaiseksi ei ole olemassa menetelmiä, 
joilla nämä riskipotilaat kyettäisiin luotettavasti 
tunnistamaan. Aivo-selkäydinnesteestä mää-
ritettyjen tau- ja neurofilament light (NF-L) 
-proteiinien pitoisuuksien on todettu suurene-
van merkittävästi lievän aivovamman jälkeen 
(13). Lannepistoa pidetään kuitenkin liian 
kajoavana toimenpiteenä lievän aivovamman 
diagnostiikassa, joten perifeerisestä verestä mi-
tattavat biomarkkerit ovat suuremman mielen-
kiinnon kohteena. Hiljattain raportoitiin, että 
seerumin taun ja NF-L:n pitoisuuksien perus-
teella oli mahdollista tunnistaa erittäin lievän 
aivovamman saaneet jääkiekkoilijat ja arvioida 
heidän toipumistaan (14). Toisessa tuorees-
sa tutkimuksessa havaittiin, että NF-L-pitoi-
suuksien perusteella on mahdollista tunnistaa 
oireettomaksi toipuvat lievän aivovamman 
saaneet potilaat, joilla on TT:ssä tapaturmaisia 
löydöksiä (15). Veren NF-L- ja tau-pitoisuudet 
saattavat olla tulevaisuudessa osa lievän aivo-
vamman saaneen potilaan toipumisennusteen 
selvittelyä.
Akuutissa vaiheessa keskivaikean ja vaikean 
aivovamman tehohoidollisten ja neurokirurgis-
ten interventioiden vaikuttavuutta (sekundaari-
vaurion rajoittaminen, neurologinen toipumis-
ennuste, kuolleisuus) on vaikeaa monitoroida 
nykyisin käytössä olevilla menetelmillä. Moni-
torointi perustuu usein epäsuoriin mittareihin, 
jotka eivät täysin kuvasta monimutkaisia biolo-
gisia prosesseja. Eniten tutkitut biomarkkerit 
(esimerkiksi GFAP, UCH-L1, NF-L, S100B) 
KUVA. Aivovammabiomarkkerit. GFAP = glial fibrillary acidic -proteiini, NF-L = neurofilament light -proteiini, 
S100B = S100-proteiini B, TAU = tau-proteiini, UCH-L1 = ubiquitin carboxy-terminal hydrolase L1 -proteiini.
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luovat erilaisten kineettisten profiiliensa ansios-
ta kuitenkin mahdollisuuden tarkastella melko 
reaaliaikaisesti näitä sekundaarisia prosesseja 
mahdollistaen täsmällisemmät ja oikea-aikai-
semmat interventiot (8,16).  
Aivovammabiomarkkereiden saapuminen 
kliiniseen työhön on toistaiseksi antanut odot-
taa itseään. Biomarkkereiden kulkeutuminen 
aivoista verenkiertoon on huomattavasti moni-
mutkaisempaa kuin esimerkiksi sydämestä. Li-
säksi tutkimusten pienet otoskoot, vaihtelevat 
analyysimenetelmät ja puutteellinen ymmärrys 
biomarkkereiden taustalla olevista biologisista 
prosesseista ovat hidastaneet kliinisten sovel-
lusten kehitystä. Odotamme kuitenkin erilaisiin 
tarkoituksiin validoitujen biomarkkeriyhdistel-
mien, kuvantamislöydösten yhdistämisen bio-
kemialliseen diagnostiikkaan ja koneoppimisen 
tuovan ensi vuosikymmenen alkupuolella läpi-
murron aivovammojen diagnostiikkaan. ■
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